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TS-Theme  6 : immunologie  N.  Pidancier  2010-2011 


Correction  des  exercices  d'immunologie 


1-  Exercice  5 p.  360 

Informations/  connaissances  importantes  a noter  au  brouillon  a la  lecture  de  l'enonce 

"la  souris  est  sensibilisee  a un  antigene  A soluble’-l'antigene  A est  un  element  etranger  a l'organisme  de  la 
souris,  elle  va  done  fabriquer  des  anticorps  specifiques  contre  celui-ci 

"prelevement  de  la  rate'  - e'est  un  des  organes  du  systeme  immunitaire  oil  les  LB  et  les  LT  se  multiplient. 

"on  preleve  des  LB  et  LT"=  les  LB  sont  les  cellules  qui  vont  etre  activees  apres  un  contact  avec  un 
antigene  specifique  a leur  recepteur  membranaire  et  vont  se  differencier  en  plasmocytes  fabriquant  des  Ac 
diriges  contre  cet  antigene 
Les  LT  comprennent  les  LT4  et  les  LT8 

"plasmocytes  "=  cellules  provenant  de  la  diferenciation  des  LB  apres  contact  au  prealable  avec  un 
antigene. 

Informations  liees  au  schema  = 

"il  y a des  antigenes  A dans  le  milieu  de  culture  des  deux  chambres  de  la  cellule  de  Marbrook"  = ils 
pourront  entrer  en  contact  avec  les  cellules  immunitaires  (LB,  LT) 

"la  membrane  entre  les  deux  cellules  est  impermeable  aux  cellules  mais  pas  aux  molecules'  - des 
molecules  peuvent  diffuser  d'une  chambre  a l'autre. 

Redaction  attendue 

Constats  : Le  document  est  un  tableau  precisant  les  conditions  experimentales  d'utilisation  de  la  cellule 
de  Marbrook  et  le  nombre  de  plasmocytes  produits  pour  106  cellules  de  rate  (=  l'organe! !) 

> Quand  seuls  les  LB  preleves  sur  une  souris  (prealablement  sensibilises  avec  un  antigene  A)  sont 
places  dans  la  chambre  inferieure  de  la  cellule  de  Marbrook  contenant  des  antigenes  A, 
extremement  peu  de  plasmocytes  se  developpent. 

> Quand  on  introduit  dans  ce  meme  compartiment,  les  LB  et  les  LT,  il  y a une  production  13  fois 
plus  importante  de  plasmocytes. 

> Quand  les  LB  et  les  LT  sont  mis  dans  des  chambres  differentes  du  dispositif  contenant  toutes  les 
deux  des  antigenes  A,  la  production  de  plasmocytes  est  du  meme  ordre  de  grandeur  quand  dans  le 
cas  ou  les  LB  et  les  LT  sont  dans  la  meme  chambre. 

On  sait  que  la  membrane  entre  les  deux  chambres  inferieure  et  superieure  laisse  passer  les  molecules 
mais  pas  les  cellules 

On  deduit  de  la  comparaison  de  ces  conditions  experimentales,  que  la  production  de  plasmocytes  est 
nettement  amelioreequand  les  LB  et  Les  LT  sont  ensembles  dans  la  chambre  de  Marbrook.  Les  LT 
doivent  stimuler  la  production  de  plasmocytes. 

On  peut  deduire  que  ce  n’est  pas  forcement  un  contact  physique  entre  les  LB  et  les  LT  qui  est  necessaire, 
mais  il  semble  que  ce  soient  des  molecules  fabriquees  par  les  LT  qui  activent  la  differenciation  des  LB  en 
plasmocytes. 

Remarque  : les  LT dont  il  est  question  dans  I'exercice  sont  les  LT4. 


Exercice  2 


a)-  Rappels 

,;™munite  acquise  : avant  la  penetration  d’un  element «etranger  a l'organisme,  certaines  cellules 
munitaires  n’existent  pas.  C'est  le  cas  des  plasmocytes=LB  secreteurs  d'anticorps  specifiques  d’un 


http://www.jesuisetudiant.com 


Un  assistant  Scolaire  Polyvalent 


http://www.jesuisetudiant.com  N'hesitez  Pas  de  Visiter  Notre  Site  Un  assistant  Scolaire  Polyvalent 

antigene  donne.  Ces  cellules  apparaissent  done  en  reponse  a une  agression  de  I'organismc,  elles  font 
partie  de  fimmunite  acquise  qui  se  developpe  en  quelques  jours  apres  une  premiere  rencontre  avec 
fantigene.  Elle  est  specifique  de  cet  antigene. 

Immunite  innee  : reaction  immunitaire  naturelle,  immediate  qui  declenche  une  reaction  inflammatoire 
(chaleur,  douleur,  rougeur,  gonflement).  Elle  inclut  felimination  des  elements  etrangers  par  phagocytose, 
reaction  non  specifque  d'un  antigene  donne. 

Analyse  du  document : 

II  s'agit  d'un  document  montrant  les  resultats  experimentaux  estimant  le  pourcentage  de  destruction 
cellulaire  par  les  lymphocytes  T in  vitro  dans  differentes  conditions.  La  destruction  cellulaire  est  estimee 
par  la  quantite  de  chrome  radioactif  libere  dans  la  solution. 

Le  pourcentage  de  chrome  radioactif  libere  est  similaire  (environ  30%)  pour  les  lots  2,  3 et  4.  II 
n'y  a done  pas  de  destruction  cellulaire  dans  ces  lots  (e'est  une  liberation  spontanee  du  chrome). 

II  est  deux  fois  plus  important  pour  le  lot  1 (61%).  II  y a done  eu  destruction  cellulaire  dans  ce  cas. 

4 Comparaison  culture  3 -culture  4 : ces  deux  cultures  comprenent  des  cellules  non  infectees  par  le 
virus.  On  ajoute  des  LT  extraits  d'une  souris  au  contact  du  virus  9 jours  auparavant  dans  la  culture 
3 tandis  que  les  LT  ajoutes  dans  la  culture  4 proviennent  d'une  souris  saine. 

On  en  deduit  que  les  cellules  non  infectees  ne  sont  pas  detruites  par  les  LT  que  ceux-ci  aient  ou  non 
rencontres  le  virus  auparavant. 

Comparaison  culture  1 -culture  3 

Dans  ces  2 cas,  les  LT  proviennent  d’une  souris  mise  en  contact  avec  le  virus  mais  les  cellules  sont  non 
infectees  pour  le  lot  3 et  infectees  pour  le  lot  1 . 

On  en  deduit  qu'il  y a destruction  des  cellules  par  les  LT  seulement  si  celle-ci  sont  infectees  par  le  virus. 

4 Comparaison  culture  1-  culture  2 : ces  deux  lots  comprennent  des  cellules  infectees  par  le  virus  de 
la  choriomeningite.  Pour  la  culture  1,  les  LT  ajoutes  proviennent  de  souris  prealablement  infectees 
par  le  meme  virus  mais  pour  la  culture  2 les  LT  proviennent  d'une  souris  non  infectees. 

On  constate  que  les  LT  detruisent  les  cellules  infectees  par  le  virus  seulement  si  les  LT  ont  ete,  au 
prealable,  au  contact  du  meme  virus(=antigene). 

On  en  deduit  que  les  LT  acquierent  la  capacite  de  detruire  les  cellules  infectees  par  un  antigene  s'ils  font 
rencontres  auparavant. 

Conclusion  : 

In  vitro,  les  LT  detruisent  les  cellules  infectees  par  un  virus  mais  pas  les  cellules  saines.  Pour  qu'il  y ait 
destruction  des  cellules  infectees,  il  est  necessaire  que  les  LT  aient  deja  rencontres  le  meme  virus 
(antigene).  Ils  sont  alors  actives  et  acquierent  alors  en  quelques  jours  leur  "pouvoir  destructeur"  contre  cet 
antigene.  La  destruction  des  cellules  infectees  par  les  LT  fait  done  bien  partie  de  1’  immunite  acquise. 
Remarque  : Les  LT dont  il  est  question  dans  cet  exercice  sont  les  LT8-LT cytotoxiques. 

B et  c ) doc  2 p.  345/  doc  3 p.  345 
Graphique  : 

courbe  3 : 10%  est  la  quantite  de  chrome  libere  spontanement. 

Courbes  2 et  1 :I1  y a d'autant  plus  de  cellules  infectee  detruite  que  les  LT  sont  nombreux  dans  les 
cultures. 

Certains  antigenes  declenchent  une  destruction  des  cellules  infectees  par  les  LT  plus  importante  que  pour 
d'autres. 

Suivant  les  antigenes  viraux  presents  a la  surface  des  cellules  infectees,  la  reponse  immunitaire  est  plus  ou 
moins  efficace. 

Information  du  texte  a schematiser  (voir  cours) 

Toutes  les  cellules  presentent  a leur  surface  de  leur  membrane  plasmique  des  proteines(=  marqueurs). 
Quand  une  cellule  est  infectee,  elle  exprime  en  plus  a sa  surface  des  proteines  ou  fragments  de  proteines 
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virales. 

Les  LT8  detectent  ces  molecules  virales  a la  surface  des  cellules  infectees  grace  a leur  recepteur  T.  C'est  le 
contact  specifique  recepteur  T/proteine  virale  exposee  sur  les  cellules  infectees  qui  declenche  la 
destruction  de  celles-ci. 


3-  Exercice  sur  la  cooperation  entre  lymphocytes 


a)  les  LB  et  LT  sont  des  cellules  qui  se  forment  au  niveau  de  la  rnoelle  osseuse. 

Irradier  les  souris  detruit  la  rnoelle  osseuse  ainsi  que  toutes  les  cellules  immunitaires  qui  s'y  forment  (LB 
et  LT).  Apres  leur  formation  dans  la  rnoelle  osseuse,  les  LT  migrent  dans  le  thymus  ou  ils  terminent  leur 
developpement.  Enlever  le  thymus  permet  d'eliminer  les  LT  residuels. 

Une  souris  irradiee  et  dont  on  a enleve  ne  possede  done  plus  de  LB  et  LT. 

- L'injection  de  LB  aux  souris  sans  thymus  et  irradiees  leur  permet  de  reconstituer  un  stock  de 
lymphocytes  B uniquement  (lot  1 de  souris) 

- L'injection  de  LT  aux  souris  sans  thymus  et  irradiees  leur  permet  de  reconstituer  un  stock  de 
lymphocytes  T uniquement  (lot  2 de  souris) 

- L’injection  de  LB  et  LT  aux  souris  sans  thymus  et  irradiees  leur  permet  de  reconstituer  un  stock  de 
lymphocytes  B et  T (lot  3 de  souris) 

- la  souris  saine  possede  des  LB  et  des  LT. 

b-  Les  anticorps  anti-GRM  sont  fabriques  grace  aux  plasmocytes.  Les  plasmocytes  proviennent  de  la 
differenciation  des  LB  apres  leur  activation(=rencontre  d’un  antigene  specifique). 

c-  Constats 

Les  souris  des  4 lots  ont  ete  mises  en  contact  avec  un  element  etranger  a leur  organisme  (=globules 
rouges  de  mouton,  GRM  )donc  un  antigene. 

Apres  une  semaine  (delai  pour  qu’il  yait  une  eventuelle  reaction  du  systeme  immunitaire),  les  serums 
preleves  sur  les  4 lots  de  souris  sont  mis  en  contact  avec  le  meme  antigene  GRM  in  vitro. 

Pour  le  serum  du  lot  1 (souris  ayant  seulement  des  LB)  et  du  lot  2 (souris  ayant  seulement  des  LT)  , on 
n’observe  qu'il  n'y  a pas  d’agglutination  alors  qu'il  y a agglutination  pour  les  lots  3 (souris  avec  LB  et  LT) 
et  4 (souris  saine). 


On  sait  que  l'agglutination  traduit  la  formation  de  complexes  immuns  entre  les  GRM  et  les  anticorps 
anti-GRM 


Schema  de  complexes  immuns  entre  les  anticorps  antiGRM  et  les  GRM  expliquant  /'agglutination 

il  faut  qu'il  y ait  eu  un  contact  au  prealable  avec  l'antigene  pour  qu'il  y ait  production  d'anticorps 
specifique  a cet  antigene 

que  les  anticorps  sont  produits  par  les  LB  apres  leur  differenciation  en  plasmocytes 


On  en  deduit  que  les  souris  du  lot  3 et  4 ont  fabrique  des  anticorps  antiGRM  contrairement  aux  souris 
des  lots  1 et  2.  En  comparant  les  4 lots  de  souris,  on  conclut  egalement  que  la  production  d'anticorps 
antiGRM  necessite  la  presence  simultanee  de  LB  et  de  LT  dans  l'organisme  de  la  souris.  Cette  production 
d’anticorps  n'est  pas  possible  sans  les-LT  meme  si  ce  sont  les  LB  qui  produisent  les  Ac.  II  y a done  une 
cooperation  entre  les  lymphocytes  B dljles  {f  ihns  la  reponse  immunitaire.  arvi-  COm 


Remarque  : parmi  les  LT  dont  il  est  question  dans  cet  exercice  se  trouve  des  LT4  et  des  LT8 
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4-  Exercice  : Les  LT4  pivots  des  reactions  immunitaires  acquises 


a)  La  radioactivite  de  la  culture  1 ou  on  a introduit  le  sumageant  d'une  culture  avec  des  lymphocytes  non 
mis  en  contact  avec  le  virus  (les  lymphocytes  sont  recuperes  chez  la  souris  avant  l'infection)  est  de  134 
cpm.  Elle  est  proche  de  la  radioactivite  de  la  culture  3 ou  on  a introduit  le  surnageant  d'une  culture  avec 
des  lymphocytes  (sans  LT  4)  mis  en  contact  avec  le  virus. 

La  radioactivite  de  la  culture  2 est  tres  nettement  superieure  (11568  cpm)  revelant  une  importante 
proliferation  cellulaire.  Le  surnageant  a ete  prelevee  sur  une  souris  normale  apres  contact  avec  le  virus. 

On  en  deduit  qu'il  n'y  a pas  eu  de  proliferation  cellulaire  dans  les  cultures  1 et  3 et  done  pas 
d’interleukines  dans  le  surnageant.  La  surnageant  de  la  culture  2 contenait  des  interleulines.  En  comparant 
les  3 cultures,  on  en  deduit  qu'il  ya  secretion  d’interleukines  par  certains  lymphocytes  apres  contact  avec 
un  antigene  (virus).  Ce  sont  les  LT4  qui  secretent  les  interleukines  induisant  une  proliferation  cellulaire. 
Hypothese  : les  LT4  apres  avoir  eu  meme  reconnu  l'antigene  permettent  la  multiplication  des  LB  et  LT8 
secretant  des  interleukines.  Sans  les  LT4,  il  n'y  aurait  pas  de  proliferation  des  LB  et  LT8. 

Comine  il  est  necessaire  qu'il  y ait  un  contact  avec  l'antigene  pour  permettre  la  secretion  d’interleukine  et 
qu’il  faut  un  delai  de  plusieurs  jours  avant  celle-ci,  il  s'agit  d'une  immunite  acquise. 

b) Doc  3 p.  347  est  un  graphique  presentant  revolution  des  LB  secreteurs  (prealablement  actives)  en 
fonction  de  la  concentration  en  interleukines.  Plus  celle-ci  augmente,  plus  les  lymphocytes  B 
secreteurs=plasmocytes  proliferent. 

Doc  4p.  347  : 

Chez  une  souris  normale,  plus  le  rapport  LT8/cellules  infectees  augmente,  plus  le  pourcentage  de 
destruction  des  cellules  infectees  est  eleve  (une  destruction  de  45%  pour  un  rapport  de  100). 

Chez  les  souris  mutees  ne  produisant  pas  d'interleukine,  le  pourcentage  de  desruction  atteint  15%  au 
maximum. 

On  en  deduit  que  1' inter leukine  amplifie  la  destruction  des  cellules  infectees  en  stimulant  les  LT8. 

Le  doc  b donne  des  estimations  du  nombre  de  LT8  dans  la  rate  chez  les  souris  saines  et  mutees.  Il  permet 
de  dire  que  les  LT8  des  souris  mutees  n'augmentent  pas  apres  l'infection  alors  que  les  LT8  des  souris 
saines  sont  presque  multiplies  par  3. 

L'interleukine  permet  done  la  proliferation  des  LT8  apres  un  contact  de  ceux-ci  avec  l'antigene. 

c)  Les  LT4  favorisent  la  proliferation  des  LB  secreteurs  et  celles  des  LT8  au  prealable  actives  par 
l'antigene.  Ces  deux  types  de  cellules  sont  indispensables  a la  reaction  immunitaire  acquise  (les 
Lbsecreteurs  produisent  les  Ac  qui  vont  neutraliser  l'antigene  et  favoriser  son  elimination  par 
phagocytose,  Les  LT8  vont  detruirent  les  cellules  infectees  par  l'antigene).  Sans  ces  proliferations 
cellulaires,  les  reactions  immunitaires  ne  sont  pas  suffisamment  efficaces  pour  defendre  l'organisme. 

Les  LT4  sont  les  pivots  de  la  reaction  immunitaire  acquise. 
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Le  role  pivot  des  LT4 


Complement  sur  le  VIH  et  l'attaque  du  svsteme  immunitaire 


Cellules  impliquees  dans  les  reactions  immunitaires  acquises 

Pendant  une  infection  par  le  VIH,  la  reponse  immunitaire  acquise  fait  intervenir  trois  types  de  cellules 
immunitaires  : 

- les  plasmocytes  (lymphocytes  B differencies),  qui  produisent  de  grandes  quantites  d'anticorps  anti- VIH. 
Ces  anticorps  anti-VIH  contribuent  a diminuer  la  charge  virale  dans  le  sang  apres  la  contamination. 
Toutefois,  ces  anticorps  sont  actifs  uniquement  sur  les  virus  circulant  dans  le  sang.  Or,  les  virus  sont  des 
parasites  intracellulaires  et  sont  proteges  dans  leurs  cellules  hotes  des  anticorps  anti-VIH; 

- les  lymphocytes  T cytotoxiques  (LT8  differencies),  qui  completent  la  reponse  immunitaire  en  s'attaquant 
aux  cellules  infectees  par  les  virus.  Ces  cellules  empechent  ainsi  le  VIH  de  se  developper; 

- les  lymphocytes  T4,  qui  intervenant  par  l’intermediaire  des  interleukines,  vont  stimuler  les  autres 
populations  de  lymphocytes. 

Le  role  pivot  des  LT4 

Les  LT4  ont  un  role  pivot  dans  l'immunite  acquise  car  ils  permettent,  grace  a la  secretion  d'interleukines, 
de  stimuler  la  multiplication  et  la  differenciation  des  cellules  effectrices  de  l'immunite  acquise  qui  ont 
reconnu  l'antigene  (premier  signal)  : les  lymphocytes  B et  les  lymphocytes  T8. 

Les  lymphocytes  B ainsi  actives  par  l’interleukine  (deuxieme  signal)  se  transforment  en  plasmocytes 
secreteurs  d'anticorps  anti-VIH.  Les  lymphocytes  T8  se  transforment,  grace  aux  interleukines,  en 
lymphocytes  T cytotoxiques  capables  de  detruire  les  cellules  infectees  par  le  VIH  (ainsi  la  charge  virale 
demeure  constante  : c'est  la  phase  asymptomatique). 

Lorsque  le  nombre  de  LT4  devient  insuffisant  (moins  de  200/  pL  de  sang)  c'est  la  phase  SIDA  declare. 
L'interleukine  n'est  plus  fabriquee  en  quantite  suffisante  pour  pouvoir  activer  les  cellules  effectrices  de 
l'immunite  acquise.  Les  lymphocytes  B et  les  lymphocytes  T8  ne  peuvent  plus  se  multiplier  et  se 
differencier.  L'organisme  n'a  done  plus  de  defenses  immunitaires  : il  est  immunodeficient. 
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Lymphocytes  B 

Lymphocytes  T4 

Lymphocytes  T8 

Organe  producteur 
originel 

Moelle  osseuse 

Moelle  osseuse  puis 
thymus  (maturation) 

Moelle  osseuse  puis 
thymus  (maturation) 

Organes  lymphoides 
secondaires 

rate,  ganglions 
lymphatiques 

rate,  ganglions 
lymphatiques 

rate,  ganglions 
lymphatiques 

Recepteurs  de  surface 

Anticorps  membranaires 

Recepteurs  T 

CD4 

Recepteurs  T 

CD8 

Effet  d'une  stimulation 
antigenique 

Activation,  proliferation, 
differenciation  d'une 
partie  d'entre  eux 

Activation , production 
de  LT4 

Activation,  proliferation, 
differenciation  d’une 
partie  d'entre  eux 

Types  cellulaires  derives 

Plasmocytes,  LB 
memoire 

LT4  secretant  des 
interleukines,  LT4 
memoire 

LTcytotoxiques 

Capacites  a produire  des 
anticorps 

oui 

non 

non 

Roles  dans  la  reponse 
immunitaire 

plasmocytes=Produire 
des  anticorps  circulants 
pour  neutraliser 
l’antigene  quand  il  est  en 
dehors  des  cellules 
(sang,  lymphe) 

Produire  de  l'interleukine 
stimulant  LT8  et  LB 
prealablement  actives 

LTc=Detruire  les  cellules 
infectees  ou  cancereuses 

Tableau  comparatif  des  lignees  de  cellules  immunitaires  LT  et  LB. 
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